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VERTRAG OBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT 
AUMEM GEBIET DES PATENTWESiilS 



PCT 

INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 

(Artikel 18 sowie Regein 43 und 44 PCT) 



Aktenzeichen des AnmeWers Oder Anwalts 
BEI9806PCT 


tji/eiTi=DPC siehe Mittetlung Ober d 
W&IT£Kt:» Recherchenberlchts (F 
VORGEHEN zutreffend, nachstehen 


ie Ubermittlung des Intemationalen 
ormblatt PCT/ISA/220) sowie. soweit 
der Punkt 5 


Internationales Aktenzeichen 
PCT/EP 00/08647 


Internationales Anmeldedatum 
(Tag/Monat/Jahr) 

05/09/2000 


(FrOhestes) Prioritatsdatum (Tag/Monat/Jahr) 

06/09/1999 


Anmetder 

BEISEL, Gunther 



Dieser Internationale Recherchenberlcht wurde von der intemationalen RecherchenbehOrde erstellt und wird dem AnmeWer gemSB 
Artikel 18 Qbermlttelt Eine Kople wird dem Intemationalen Buro Qbemiittelt 

Dieser Internationale Recherchenberlcht umfal3tlnsgesanit_4 Blatter. ^ u i^k^- 

[X] DarQber hinaus llegt ihm jeweils eine Kopie der in diesem Bericht genannten Unterlagen zum Stand der Technik bei. 



1 . Grundtage des Berichts 

a. 



□ 



Hinslchtilch der Sprache ist die Internationale Recherche auf der Gmndlage der intemationalen Anmeldung in der Sprache 
S^jTrSemhrt w^^^ sle eingereloht wurde. sofem unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist 

Die Internationale Recherche ist auf der Grundlage einer bei der BehOrde eingerelchten Obersetzung der intemationalen 
Anmeldung (Regel 23.1 b)) durchgefuhrt worden. 
Hinslchtilch der in der intemationalen Anmeldung offenbarten Nu^eotld- und/oder Aminosauresequenz Ist die internationale 
Recherche auf der Grundlage des Sequenzprotokoils durchgefOhrt worden. das 
p~[ in der intemationalen Anmeldung in Schriflicher Form enthalten ist 

zusammen mit der intemationalen Anmeldung in computeriesbarer Fonrt eingereicht worden ist. 
bei der BehQrde nachtragllch in schriftlicher Fomi eingereicht worden ist 
bei der Behorde nachtraglich In computeriesbarer Form eingereicht worden ist 

Die Erkiarung daB das nachtraglich eingereichte schriftliche Sequenzprotokol! nicht Ober den Offenbarungsgehalt der 
intemationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht wurde vorgelegt. 

Die Erkiarung, daB die in computeriesbarer Fonn erfaBten Informationen dem schrifttichen Sequenzprotokoll entsprechen. 
wurde vorgelegt. 



□ 
□ 
□ 

□ 



2. 
3. 



[X] Bestlmmte AnsprQche haben sich als nicht recherchlerbar enwiesen (siehe Feld I). 
Q Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung (siehe Feld II). 

Hinsichtiich der Bezeichnung der Erfindung 

pq wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 
I I wurde der Wortlaut von der BehSrde wie fblgt festgesetzt: 



5. Hinslchtilch der Zusammenfassung 

mwlrd der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt 
wurde der Wortlaut nach Regel 385b) In der in Feld 111 angegebenen Fassuijg von der ^"^^^"^^^^^f^^^^ 
n AfiJi^lder k^n der BehOrdeTlnnerhalb eines Monats nach dem Datum der Absendung dieses Intemationalen 
— Recherchenberichts eine Stellungnahme vorlegen. 

6. Folgende Abbildung der Zeichnungen Ist mit der Zusammenfassung zu verdffentllchen: Abb. Nr. 

□ wlevomAnmekServorgeschlagen □ kelnederAbb. 

I I well der Anmelder selbst kelne Abbildung vorgeschlagen hat. 
I [ well diese AbbikJung die Erfindung besser kennzelchnet 



Formblatl PCT/ISA/210 (Biatl 1) (Juli 1998) 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



I A. KLASSIFiaERUNGDESANMEL 

IPK 7 A61K9/^0 



GEGENSTANDES 
Pl/00 



jint 



Intematfonales Aktenzeiehen 

'CT/EP 00/08647 



Nach der Intemailonalen PalenlKbs sifllcallon (IPK) oder nach der nailonalen Kbssmtatin n ..nH .p.; 
a RECHERCHIERTE GEBIETE 



[ RwjwirtterterMtadjprtiiaoll (Klasslfitetlons^emumJKIassMaallons^mbole) 



lHecn,^.e«ea.,ern.ch.zun.M.ndes.p^s»,«aeh.^nde Ve^ 
wanrend der ln.en.a.iona,en Hec.a,..e Konsun.e.e ete. dron^ Da.en^. ua.enbanK »nd ev«. ve»>e»de.e Sucm,e<^e) 

EPO-Internal, WPI Data, PAJ. BIOSIS. CHEM ABS Data 



C. ALSWeSENTLICHANGESEHENE UNTERLAGEN 



Kalegorie* 



Bezeichnung der VerMfentUchung. soviet erforderSch unter Angabe der in Betiacm l«>mmendei. 

rJp? A (SUWELACK SKIN & HEALTH 

CARE AG) 17. Marz 1999 (1999-03-17) 
Spalte 8, Absatz 40 
Spalte 8, Absatz 42 - Absatz 43 
Spalte 9, Absatz 49 -Spalte 10, Absatz 51- 
Anspruche 1.4.7-11.14,15,17,18; Beispiele' 
1.3,4,7 

WO 98 09617 A (BEISEL GUENTHER) 
12. Marz 1998 (1998-03-12) 
das ganze Dokument 

US 3 688 763 A (CROMARTY RAYMOND) 
5. September 1972 (1972-09-05) 
in der Anmeldung erwahnt 
das ganze Dokument 



-A 



Teile 



entnelmten^^^""^'^""^" ^""^ '"^'^^etzung von Feld C zu 



» Besondere Kaiegorien von angegebenen Verdffentflchungen 

'i£;^5?&!^a1iSl^r.^g^^ nachdemfntemattonalen 

Vf[$ff?"««ch"ng. <iie geeignet ist. einen PriorttStsanspmch zwelfelhaft er- 
IS^'rT.^^D^"' Oder durch die das Ver6ffentll<*£n^5^^^ 
anderen im Recherchenberlcht genannten VerdffentlfchLng beteS 
IS'Srtf besonderen GmndSiiK'g^" 

•C Verdffentlichung.dleslchaufeinemflndliche Offenbaruna 
•p. wtV^%^J-!i?""9.elneAusstellungoderandereMaBnah^^ bezieht 
P V^dffentHchung die vor dem Inlemalionalen AnnSwedSum nach 

dem beanspruchten PrioiMtsdatum verOffentliditwo^ 5' 
Datum des Abschiusses der intemationalen Recherche 

8. Januar 2001 

Nanf» und Postanschrifl der Intemationalen Recherchenbehdrde 

Tel. (+31-70) 340-2040. Tx. 31 651 epo nl 
Fax (+31-70)340-3016 ' 



|X I SleheAnhangPatentfamille 



Betr. Anspmch Nr. 

1,2,6-16 



1.2,5-16 



1-8,12. 
13 



Foimblan PCT/iSA/sio (Blatt 2) (juli igsz) 



m'JS1?„"?."'°^' «'"*»^ nurirVe54,S.SdSder 

^"Sig^S^'gP"*" Prtnips Oder der lirzugrundelCKJen 

emnaenscher Tatlgkelt beruhend betrachtet werden 

v/fSS?;*^L??" VerOffentllchung mit einer oder mehreren anderen 

'&' VerWenttchung. die Mllgted deise lben PatentramiRe ist 
Absendedatum des intemailonalen Recherclienbeitchts 

15/01/2001 

BevoHmachtigter BedtenstdeT 

Marttin, E 
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INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



IntemaUonales Aktenzelchen 

PCUE? 00/08647 



i UNTERLAGEN 



I Kategorte' 



B^elchnungdefVertlfentIichung,sowelle.lortertlohuntefAng 



Beu. Anspnich Nr. 



P.X 
P,X 



wo 98 23259 A (BEISEL GUENTHER) 
4 Ouni 1998 (1998-06-04) 
das ganze Dokument 

DE 299 15 668 U (BEISEL GUENTHER) 
23. Marz 2000 (2000-03-23) 
das ganze Dokument 

DE 299 15 656 U (BEISEL GUENTHER) 
20. April 2000 (2000-04-20) 
das ganze Dokument 



1-16 



1-16 



1-16 



ForrnWatt 



PCT/ISA«10 (Fortsetzung vcn Blatt 2) (Jufi 1992) 
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mERNATl^R RECHERCHENBEraCHT A '"^ VEplS/Sa? 



Feldl Bemefkungen zu den AnspiOchen. die slch 



als nicht tecrien:h.efbar eiwiesen habenTp^;^;;;:;;;;: 



von Punkt 2 auf Blatt 1 j 



Gemas Artkei i7(2)a) wurde aus fdgenden Grflnden 



tor besummte AnspriJche kein Recherchenbericht 



erstellt: 



Ix] AnsprucheNr. 

Anspruche Nr. 



3. Q AnsprOcheNr. 

wett es sich dabel um abhSnglge AnsprOche handelt. die 



nl«*t entsprechend Satz 2 und 3 der Regal 6.4 a) abgefast 



sind. 



Feldll BemeikungenbeimangelnderEinheiili, 




Die Internationale Recherchent^hente hat festgestellt. das 



intemationale Anmeldung mehrere Erfindungen enthait 



er- 



gezahlt 



P~chs □ rusat^ltehen GebOhren wu«ten von, Anme.derun.er Wlderspa«h 

□ °^ '^'^ Rechea^hengebOhren erfoigte ohne Widerspoich. 

Formblatt PCT/lSA/210 (Fortsetzung von Blatt i (i))(juii iggi^ 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 

Angaben zu Ve*«entllchungen, die zursJbenPatertfanine gah6mn 



Internationales AMenzelctien 

P 00/08647 



im Recherchenbericht 
angefOhrtes Patentdokument 



EP 0901792 



Datum der 

VerOfleotlichung 

17-03-1999 



Milglied(er) der 
PatentfamUie 



DE 
AU 
AU 
CA 
DE 
JP 
OP 



19739031 
709337 
7864098 
2245754 

29723220 U 
3045388 B 

11139993 A 



Datum der 
verOffentllcttung 

11-03-1999 
26-08-1999 
18-03-1999 
05-03-1999 

28- 05-1998 

29- 05-2000 
25-05-1999 



WO 9809617 



12-03-1998 



AU 
EP 



6988696 A 
0936903 A 



26-03-1998 
25-08-1999 



US 3688763 A 
WO 9823259 A 



05-09-1972 



GB 1302548 A 



10-01-1973 



04-06-1998, 



AU 
BR 
CN 
CZ 
EP 
SI 
SK 



3091997 
9713303 
1247467 
9901879 
0948316 
20007 
70299 



A 
A 
A 
A 
A 
A 
A 



22-06- 
21-03- 
15-03- 
13-10- 
13-10 
29-02 
18-01 



-1998 
■2000 
-2000 
-1999 
-1999 
-2000 
-2000 




Foin*la« PCT/1SA«10 (Anhang PalenllainiliejguU 1992) 



VERTRAG UBEf^E INTERNATIONALE ZUSA^ENARBEIT AUF DEM 

WGEBIET DES PATENTWEdVl 



PQ-|- R5C0 2 7 NOV 2001 

ALER VORLAUFIGER PRUFUN ds'ffcR I C I 

(Artlkel 36 und Regel 70 PCT) 



Aktenzeichen des Annnelders oder Anwalts 
BEI 9806 PCT 


slehe Mltteilung uber die Obersendung des intematlonalen 
WEITERES VORGEHEN vonaufigen PrOfungsberichts (Formblatl PCT/IPEA/416) 


Internationales Aktenzeichen 


Internationales Annieldedatum(T ag/Monat/Jahr) 


Prioritatsdatum (Tag/Monat/Tag) 


PCT/EPOO/08647 


05/09/2000 


06/09/1999 


Internationale Patentklassifikation (IPK) oder nationale Klasslfikation und IPK 




A61K9/20 






Anmelder 






BEISEU Gunther 







1 . DIeser Internationale vorlauf ige Prufungsbericht wurde von der mit der internationalen vorlSufigen PrQfung beauftragten 
Behorde erstellt und wird dem Anmelder gemaB Artikel 36 tibermittelt. 

2. Dieser BERICHT umfaBt Insgesamt 6 Blatter einschlieBlich dieses Deckblatts. 

□ AuBerdem liegen dem Bericht ANLAGEN bei; dabei handelt es sich urn Blatter mit Beschreibungen. Anspruchen 
und/oder Zeichnungen, die geandert wurden und diesem Bericht zugrunde liegen, und/oder Blatter mit vor dieser 
Beh6rde vorgenommenen Berichtigungen (siehe Regel 70.16 und Abschnitt 607 der Venwaltungsrichtlinien zum PCT). 

Diese Aniagen umfassen insgesamt Blatter. 



3. Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 

I ^ Grundlage des Berichts 

II □ Prioritat 

Hi S Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche Anwendbarkeit 

IV □ Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 

V H Begriindete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit. der erflnderischen Tatigkeit und der 

gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

VI □ Bestimmte angefuhrte Unterlagen 

VII H Bestimmte MSngel der internationalen Anmeldung 

VIII □ Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 



Datum der Einreichung des Antrags 
06/04/2001 


Datum der Fertigsteiiung dieses Berichts 
23.11.2001 


Name und Postanschrift der mit der internationalen vorlaufigen 
Prufung beauftragten Behorde: 

^ Europaisches Patentamt 
^ D-80298 Munchen 

Sy^^ Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 


Bevollmachtigter Bediensteter 

Meyer, J-P (f^ ^ j) 

Tel. Nr. +49 89 2399 8649 X^^^^^J^ 



Formblatt PCT/IPE A/409 (Deckblatt) (Januar 1994) 



INTERNATIONALER VOm-AUFIGER 
PRUFUNGSBERICHT 



Internationales Aktenzeichen PCT/EPOO/08647 



I. Grundlage des Berichts 

1 . Hinsichtlich der Bestandteile der internationalen Anmeldung (Ersatzblatter, die dem Anmeldeamt auf eine 
Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt warden, gelten im Rahmen dieses Berictits als "ursprungiich 
eingereicht" und sind ihm nicht beigefugt, weii sie i<eine Anderungen entfialten (Regein 70, 16 und 70, 1 7)): 
Beschreibung, Saltan: 

1 -1 4 ursprungllche Fassung 

Patentanspruche, Nr.: 

1 -1 6 ursprungliche Fassung 



2. Hinsichtlich der Sprache: Alle vorstehend genannten Bestandteile standen der Behorde in der Sprache, in der 
die Internationale Anmeldung eingereicht worden ist. zur Verfugung Oder wurden in dieser eingereicht, sofern 
unter diesem Punkt nichts anderes angegeben Ist. 

Die Bestandteile standen der Behorde in der Sprache: zur Verfugung bzw. wurden in dieser Sprache 
eingereicht; dabei handelt es sich urn 

□ die Sprache der Ubersetzung, die fur die Zwecke der internationalen Recherche eingereicht worden ist (nach 

Regel 23.1(b)). 

□ die Veroffentlichungssprache der internationalen Anmeldung (nach Regel 48.3(b)). 

□ die Sprache der Ubereetzung, die fur die Zwecke der internationalen vorlaufigen Prufung eingereicht worden 
ist (nach Regel 55.2 und/oder 55.3). 

3. Hinsichtlich der in der internationalen Anmeldung offenbarten Nuclaotid- und/oder Aminosauresequenz ist die 
internationale vorlaufige Prufung auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt worden, das: 

□ in der internationalen Anmeldung In schriftlicher Form enthalten ist. 

□ zusammen mit der internationalen Anmeldung in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ Die Erklarung, daB das nachtraglich eingereichte schriftliche Sequenzprotokoll nicht uber den 
Offenbarungsgehalt der internationalen Anmeldung Im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

□ Die Erklarung, daB die in computerlesbarer Form erfassten Informatlonen dem schriftlichen 
Sequenzprotokoll entsprechen, wurde vorgelegt. 

4. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung, Seiten: 

□ Anspruche, Nr.: 

□ Zeichnungen, Blatt: 



FormWatt PCT/IPEA/409 (Felder l-VIII, Blatt 1) (Juli 1998) 



INTERNATIONALER V J^AUFIGER or.-r/=«on/no«>,7 
PRUFUNGSBERICHT Internationales Aktenzeichen PCT/tP00/0Bt>4/ 

5 □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden da diese aus den 
angegebenen Grunden nach Auffassung der Beh6rde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)). 

(Auf Ersatzblatter, die solche Anderungen enthaKen, ist unter Punkt 1 hlnzuweisen;sie sind diesem Bericht 
beizufugen). 

6. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 

III. Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Titigkeit und gewerbliche Anwendbarkelt 

1 Folgende Teile der Anmeldung wurden nicht daraufhin geprQft. ob die beanspruchte Erfindung als neu, auf 
' erfinderischer Tatigkeit beruhend (nicht offensichtlich) und gewerblich anwendbar anzusehen ist: 

□ die gesamte Internationale Anmeldung. 
S Anspruche Nr. 16. 

Begrundung: 

IS Die gesamte Internationale Anmeldung. bzw. die obengenannten Anspruche Nr. 16 beziehen sich auf den 
nachstehenden Gegenstand. fur den keine intemationale vorlaufige Priif ung durchgefuhrt werden braucht 
{genaue Angaben): 
siehe Beiblatt 

□ Die Beschreibung. die Anspruche oder die Zeichnungen (machen Sie hierzu nachstehend genaue Angaben) 
Oder die obengenannten Anspruche Nr. sind so unklar. daB kein sinnvolles Gutachten erstellt werden 
konnte {genaue Angaben): 

□ Die Anspruche bzw. die obengenannten Anspruche Nr. sind so unzureichend durch die Beschreibung 
gestiitzt, daB kein sinnvolles Gutachten erstellt werden konnte. 

□ Fiir die obengenannten Anspruche Nr. wurde kein intemationaler Recherchenbericht erstellt. 

2 Eine sinnvolle intemationale vorlaufige Priifung kann nicht durchgefuhrt werden. well das Protokoll der Nukleotid- 
' und/oder Aminosauresequenzen nicht dem in Anlage C der Venwaltungsvorschriften vorgeschnebenen Standard 

entspricht: 

□ Die schriftliche Form wurde nicht eingereicht bzw. entspricht nicht dem Standard. 

□ Die computerlesbare Form wurde nicht eingereicht bzw. entspricht nicht dem Standard. 

V Begriindete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderlschen Tatigkeit und der 
■ gewerblichen Anwendbarkelt; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1. Feststellung 



Formblatt PCT/lPEA/409 (Felder l-VIII. Blatt 2) (Juli 1998) 



internationaler vi 
prOfungsbericht 




AUFIGER 



• 



Internationales Aktenzeichen PCT/E POO/08647 



Neuhelt (N) 



Ja: 
Nein: 



Anspruche 
Anspriiche 



4.14 

1-3,5-13,15 



Erfinderlsche Tatlgkeit (ET) 



Ja: 
Nein: 



Anspruche 
Anspruche 



14 
4 



Gewerbliche Anwendbarkeit (GA) Ja: 

Nein: 



Anspruche 
Anspruche 



1-15 



2. Unterlagen und Erklarungen 
siehe Beiblatt 

VII. Bestimmte Mangel der internatlonalen Anmeldung 

Es wurde festgestellt, daB die Internationale Anmeldung nach Form oder Inhalt folgende Mangel aufweist: 
siehe Beiblatt 



Formblatt PCT/IPEA/409 (Felder l-VIII. Blatt 3) (Jul! 1998) 



INTERNATIONALER VDRLAUFIGER 
PRUFUNGSBERICHT - BEIBLATT 



Internationales Aktenzeichen PCT/E POO/08647 



Zu Punkt III 

Der Anspruch 1 6 betriff die therapeutische Behandlung des menschlichen Korpers, Art. 
34(4)(a)(i) und R. 67.1 (iv) PCT. 

Zu Punkt V 

1 ) Es wird auf das folgende Dokument verwiesen: 
D1: WO 98 09617 

2) D1 stellt den nachsten Stand der Technik dar und beschreibt ein Mittel enthaltend 
ein anmeldungsgemaBes Material in Form eines schwammartigen Gebildes, das 
mit einer anmeldungsgemaBen Verblndung (z.B. Schellack, Celluloseester wie 
Celluloseacetat-phtalat Oder Hydroxypropylmethylcellulose-phtalat) versehen ist, 
die im Darm loslich ist (in Form einer Beschichtung Oder eines Behaltnlses). 
AnmeidungsgemaBe Wirkstoffe konnen eingesetzt werden. 

Es gibt ausserdem keinen Unterschied zwischen dem Verfahren zur Herstelllung 
des schwammartigen Gebildes gemaB D1 und demjenigen gemaB der 
vorliegenden Anmeldung: beide Gebilde miissen deshalb 3-dimentionale 
polymere Netzwerke aufweisen. 

D1 beschreibt auch die Venwendung des Mittels zur Herstellung von Arznelmittein, 
die anmeldungsmemaBe Wirkstoffe enthalten, Nahrungsmittein und 
Nahrungserganzungsmitteln. 

3) Da sich die Gegenstande der Anspriiche 1 -3, 5-7, 8-1 1 , 1 2, 1 3 und 1 5 in die 
Offenbarungen des Dokumenten D1 umfasst sind, sind diese Anspruche 
neuheitschadlich getroffen (Artikel 33(2) PCT). 

4) Fur die Bestlmmung der Neuheit sei es bemerkt, daB nicht als 
Unterscheidungsmerkmale anzusehende Angaben iiber eine beabsichtlge 
besondere Art der Venwendung auBer acht gelassen werden. 



FoimblatI PCT/Beiblatt/40g (Blatt 1) (EPA-Aprt1 1997) 



i 



INTERNATIONALER^DRLAUFIGER Internationales Aktenzeichen PCT/E POO/08647 
PRUFUNGSBERiCHT - BEIBLATT ^ 



5) Der Gegenstand des Anspruchs 4 is als neu betrachten werden, weil er 
nicht ausdrucklich in D1 beschrieben wurde. 

Angesicht der gesamten Offenbarungen des zitierten Stand der Technik stellt 
jedoch der beanspruchte Merkmal eine ubiiche MaBnahme zur Losung der 
gestellten Aufgabe dar. 

Der Gegenstand des Anspruchs 4 berulit somit nicht auf einer erfinderlschen 
Tatigkeit und erfullt damit nicht das in Artikel 33(3) PCT genannte Kriterium. 

6) Der Gegenstand des Anspruchs 14 ist weder beschrieben noch in naheliegender 
weise aus dem zitierten Stand der Technik abieitbar. Dieser Anspruch entspricht 
den Bedingungen gemaB Art. 33(2)(3) PCT. 

7) Fur die Beurteilung der Frage, ob der Gegenstand des vorllegenden Anspruchs 
16 gewerblich anwendbar sind, gibt es In den PCT-Vertragsstaaten keine 
einheltllchen Kriterien. Die Patentlerbarkeit kann auch von der Formulierung der 
Anspruche abhangen. Das EPA beispielsweise erkennt den Gegenstand von 
Anspruchen, die auf die medizinische Anwendung einer Verbindung gerichtet 
sind, nicht als gewerblich anwendbar an; es konnen jedoch Anspruche zu- 
gelassen werden, die auf eine bekannte Verbindung zur erstmaligen 
medizinischen Anwendung und die Venwendung einer solchen Verbindung zur 
Herstellung eines Arzneimittels fur eine neue medizinische Anwendung gerichtet 
sind. 

Zu Punkt Vil 

Im Widerspruch zu den Erfordernissen der Regel 5.1 a) ii) PCT werden in der 
Beschreibung weder der in dem Dokument D1 offenbarte einschlagige Stand der 
Technik noch dieses Dokument angegeben. 
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I. Basis of the report 



I 1 . With regard to the elements of the international application:* 
the international application as originally filed 
the description: 

pages 1 

pages _^ . 



■14 



, as originally filed 
, filed with the demand 



, filed with the letter of 



the claims: 

pages 

pages 

pages 

pages 



1-16 



, as originally filed 

, as amended (together with any statement under Article 19 

, filed with the demand 



. filed with the letter of 



□ 



the drawings: 

pages 

pages 

pages 



, as originally filed 



, filed with the demand 



filed with the letter of 



I I the sequence listing part of the description: 

pages 

pages . 

pages ^ 



, as originally filed 

, filed with the demand 



filed with the letter of 



2 With regard to the language, all the elements marked above were available or fiimished to this Authority in the language in which 
' ■ the international application was filed, unless otherwise indicated under this item. 

These elements were available or furnished to this Authority in the following language ^ wnicn ib. 

□ the language of a translation fiimished for the purposes of international search (under Rule 23.1(b)). 
I I the language of publication of the international application (under Rule 48.3(b)). 

□ the language of the translation furnished for the purposes of international preliminary examination (under Rule 55.2 and/ 
or 55.3). 

With regard to any nucleotide and/or amino acid sequence disclosed in the international application, the international 
preliminary examination was carried out on the basis of the sequence listing: 
I I contained in the international application in written form. 
I I filed together with the international application in computer readable form. 

I I ftimished subsequently to this Authority in written form. 
I I furnished subsequently to this Authority in computer readable form. 

□ The statement that the subsequently ftimished written sequence listing does not go beyond the disclosure in the 
international application as filed has been fumished. 

The statemcm that the information recorded in computer readable form is identical to the written sequence listing has 
been fumished. 



4. 



□ 
□ 

□ 
□ 



The amendments have resulted in the cancellation of: 

I I the description, pages 

I I the claims, Nos. 

I I the drawings, sheets/fig 



I 1—1 This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered to go 
5- I — I beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)).** 

* Replacement sheets M have been furnished to the receiving Office in response to ^''^^^^^^^^ 
in this report as ^originally filed" and are not annexed to this report since they do not contain amendments (Kule /u.io 
and 70.17). 

**Any replacement sheet containing such amendments must be referred to under item I and annexed to this report. 
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III. Non 



-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 



1 The questions whether the claimed invention appears to be novel, to involve an inventive step (to be non obvious), or to be 
industrially applicable have not been examined m respect of: 

I I the entire international application. 

^ claims Nos. ^ J6 . ■ 

because: 

16 



the said international application, or the said claims Nos. -' ^^^ /^„„^i A,\. 

relate to the foH^ subject matter which does not require an international prehmmary exammation (specif 

See supplemental sheet. 



□ the description, claims or drawings (indicate particular elements below) or said claims Nos. . 
are so unclear that no meaningful opinion could be formed (specific): 



^ t^^„, xi^c are so inadequately supported 

, — , the claims, or said claims Nos. ^ 

I I by the description that no meaningful opinion could be formed. 

I I no international search report has been established for said claims Nos. . ^ _ ■ 



2 A meaningful international preliminary examination cannot be carried out due to the failure of the nucleotide and/or amino acid 
I sejence iS^^ to comply with the standard provided for in Annex C of the Administrative Instructions: 

[ I the written form has not been furnished or does not comply with the standard. 
Q the computer readable form has not been furnished or does not comply with the standard. 
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Supplemental Box 

(To be used when the space in any of the preceding boxes is not sufficient) 



Continuation of: 1 1 1 . 1 



Claim 16 relates to the therapeutic treatment of the 
human body (PCT Article 34(4) (a) (i) and Rule 67,l(iv)) . 
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I V Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 



1. Statement 

Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (lA) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
Claims 



4, 14 



1-3, 5-13, 15 



14 



1-15 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



Citations and explanations 

1. Reference is made to the following document: 
Dl: WO 98/09617. 

2 Dl, considered to be the closest prior art, 

describes an agent containing a material as per the 
present application, comprising a spongiform 
structure provided with a compound as per the 
present application (e.g. shellac, a cellulose ester 
such as cellulose acetate phthalate or hydroxypropyl 
methyl cellulose phthalate) which dissolves in the 
intestine (being in the form of a coating or of a 
receptacle) . Active ingredients as per the present 
application can be used. 

There is no other difference between the method for 
producing the spongy structure according to Dl and 
that according to the present application; 
accordingly, both structures must be characterised 
by three-dimensional polymer networks. 



/. . . 
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Dl also describes the use of the agent for the 
production of pharmaceuticals that contain active 
ingredients as per the present application, of 
foodstuffs and of dietary supplements. 

3. The subject matter of Claims 1-3, 5-7, 8-11, 12, 13 
and 15 is included in the disclosures of Dl, which 
document is therefore prejudicial to the novelty of 
said claims (PCT Article 33(2)) . 

4. With regard to the determination of novelty, it 
should be noted that information relating to an 
intended special form of the use but not considered 
to comprise distinctive features must be 
disregarded. 

5. The subject matter of Claim 4 can be considered to 
be novel since it was not explicitly described in 
Dl. 

In view of the combined disclosures of the cited 
prior art, however, the claimed features constitute 
a conventional measure for the solution of the 
problem of interest . 

Therefore, the subject matter of Claim 4 does not 
involve an inventive step and in consequence fails 
to satisfy the requirements of PCT Article 33(3) . 

6. The subject matter of Claim 14 is not described in 
the prior art citations, nor can it be derived in a 
straightforward manner therefrom. Said claim meets 
the requirements of PCT Article 33(2) and (3). 

/.. 
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7. The PCT Contracting States do not have uniform 

criteria for assessing the industrial applicability 
of Claim 16 in its present form. Patentability may 
depend on the wording of the claims. The EPO, for 
example, does not recognise the industrial 
applicability of claims to the medical use of a 
compound; it does, however, allow claims to the 
first medical use of a known compound or to the use 
of such a compound in the manufacture of a drug for 
a new medical application. 
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VIL Certain defects in the international application 

The following defects in the form or contents of the international application have been noted: 

Contrary to PCT Rule 5.1(a) (ii) , the description does not 
cite Dl or indicate the relevant prior art disclosed 
therein. 
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(54)^T>tler 



AGENT FOR STIMULATING BOWEL FUNCnON AND METHOD FOR PRODUCING THE SAME 



(54) Bezeichnung: MTTTEL ZUR STTMULANZ DER DARMTATIGKEIT SOWIE VERFAHREN ZU DESSEN HERSTEL- 
LUNG 

< 

^ (57) Abstract: The invention relates to an agent for stimulating bowel function and/or for improving and/or normalizing the action 
of the bowels. TTie inventive agent contains a material in tiie form of a spongy structure that comprises three-dimensional polymer 

1/^ meshes. Said structure is provided with a compound that is exclusively soluble in the intestines, if the material can be decomposed in 
the stomach and/or the small intestine. The invention further relates to a method for (H-oducing such an agent and to die use thereof. 



(57) Zusammenfassung: Die vorliegende Erfindung betrifft ein Mittel zur Stimulanz der Darmtatigkeit und/oder ziu" Verbesserung 
und/oder Normalisierung des Stuhlgangs, enthaltend ein Material in Form eines schwanunartigen Gebildes, das dreidimensionale 
polymere Netzwerke aufweist und, sofem das Material im Magen und/oder Dunndarm abbaubar ist, mit einer Verbindung versehen 
ist, die ausschliesslich im Darm loslich ist Femer betrifft die vorliegende Erfindung ein Verfahren zur HersteUung eines solchen 
Mittels sowie dessen Verwendimg. 
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5 Mittel zur Stimulanz der Darmtatiqkeit sowie Verfahren zu dessen 

Herstellunq 

Die voiiiegende Erfindung betrifFt ein Mittel zur Stimulanz der Darmtatigkeit 
und/oder zur Verbesserung und/oder Normalisierung des Stuhlgangs. 

10 

Die US 3,688,763 beschreibt eine Methods zur Kollektion von zellularem 
Material aus dem Dickdamn von Menschen. Der Patient schluckt eine 
Kapsel, deren auliere Schicht sich mit samt dem darunter befindlichen 
Behalter Im Darm auflost und einen komprimierten Schwamm freisetzt, der 
15 anschiie&end durch eine naturliche Darmentieerung ausgeschieden wird. 

Bel seinem Transport durch den Darm werden durch den Schwamm die 
auHeren Zellen des Darmiumens abgeschabt und mit nach auKen 
geschieppt Dadurch werden auf einfache Weise den Patienten 
20 Darmzellen entnommen, mit dem Ziel diese anschlieBend auf Tumoren 
Oder Krebszellen zu untersuchen. 

Dieses System hat sich zur Aufgabe gemacht, Darmzellen zu 
Anaiysezwecken zu kollektieren. Eine gezielte Stimulation der 
25 Darmaktivitat wird auf diese Weise jedoch nicht erreicht. 

Aus der DE 4 025 912 ist ein Mittel zur oralen Einnahme bekannt, das aus 
einem im Magen losbaren und den Inhalt freigegebenden Behalter 
besteht Dieser ist mit einem Stoff gefullt, der nach seinem Freisetzen im 
30 Magen sein Volumen vergroliert und dadurch dem Korper ein 
Sattigungsgefuhl suggerierL 

Nachteiiig bei diesem System ist dad es aliein auf die Fullung des 
Magens abstellt. Eine Anregung der Darmtatigkeit ist damit jedoch nicht 
35 verbunden. 
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5 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es, ein Mittel. enthaltend ein 
Material in Form eines schwammartigen Gebildes, das verfbrmbar, 
formreduzierbar und/oder reversibel komprimierbar ist. zur Verfugung zu 
stellen, das die Speiserdhre und den Magen passiert und im Darm eine 
10 stimullerende Wiricung auf die Danmaktivitat entlalteL 

Diese Aufgabe wird dadurcli gelost, daS das schwammartige Gebilde 
iiberwiegend dreidimensionale polymere Netzwerke aufweist und, sofem 
das Material im Magen und/oder Dunndami abbaubar ist, mit einer 
15 Verbindung versehen ist. die ausschlieRlich im Dann loslich ist 

Die Auflosung der Verbindung wird dabei durch verschiedene, z. T. auch 
gleichzeitig im Damn vortien^chende Parameter beeinfluBt, wie z. B. pH- 
Wert, Druck, Redoxpotential und enzymatische Auflosung durch die 
20 Darmflora. Daruber hinaus beeinfluBt auch die VenA^eiizeit des Mittels im 
Damn die Geschwindigkeit mit der sich die Verbindung auflost. 

Vorzugsweise lost sich die Verbindung bei einem pH-Wert zwischen 5 und 
10. bevorzugt zwischen 7 und 9, besonders bevorzugt zwischen 5,5 und 
25 8,5 auf- Hochst bevorzugt ist eine Auflosung im pH-Milieu des Darms bei 
einem pH-Wert zwischen 6,4 ± 0,6 bis 7,0 ± 0,7. Es eignen sich 
insbesondere solche Verbindungen, die sich in Abhangigkeit von dem 
Redoxpotential, enzymatischen Aktivitaten und Druck auflosen. 

30 Die Verbindung wird erfindungsgemaS bevorzugt in Form einer 
Beschichtung auf das schwammartige Gebilde au^ebracht, die 
gegebenenfalls auch aus mehreren Schichten aufjgebaut sein kann. Die 
Mindestschichtdlcke kann dabei erheblich variieren und ist abhangig von 
dem venvendeten Filmblldner und seiner Zusammensetzung. Ostenvald 

35 H. et al. (Acta Phami Technol. 1980, 26: 201-209) beschreibt 
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5 beispielsweise eine Mindestschichtdicke von 46 pm fur die Zubereitung 
eines Filmbildners in organischen Ldsungsmittein, mit 
Ammoniumsalzlosung zubereitet sind 161 pm Schlchtdicke erfbrderlich, 
als Emulsion 46 pm und als Latexdispersion 52 pm Scliichtdicke. 
Erfindungsgemad liegt die Schichtdicke zwischen 10 pm bis meiirere 

10 Millimeter, bevorzugt zwischen 15 pm bis 3 mm. 

Ansteile einer direkt auf das Gebilde aufgebrachten Beschichtung kann 
das schwammartige Gebilde jedoch auch in ein Behaitnis eingebracht 
warden, das sicli unter den oben beschriebenen Bedingungen auflost 
15 D.h., das Belialtnis ist im Magen bestandig, wahrend es sich im Darm 
aufldst. 

In einer anderen Variante der Erfindung kann die Verbindung in das 
schwammartige Gebilde eingebracht sein. Dies laRt sich beispielsweise 

20 durdi Vermischen des l\/laterials mit der Verbindung bereits bei der 
Herstellung des schwammartigen Gebildes erreichen. Bevorzugt kann dies 
auch durch Tranken des Materials in einer Losung der Verbindung erzielt 
werden. Selbstverstandlich kann ein derartiges Gebilde zusatzllch auch 
mit einer Beschichtung der Verbindung versehen sein. Ebenso kann z.B. 

25 das getrankte Gebilde auch in das oben beschriebene Behaitnis 
eingebracht sein. Femer kann das Gebilde in ein Behaitnis eingebracht 
sein, das seinerseits mit der Verbindung beschichtet Oder durchtrankt ist 
Oder in das die Verbindung eingebracht ist 

30 Die zeitliche und lokale Aufiosung der Verbindung laBt sich durch die 
Auswahl und Kombination der Verbindungen beeinflussen. wodurch eine 
gezielte Freisetzung des schwammartigen Gebildes im Darm und 
insbesondere in den verschiedenen Darmabschnitten, wie Jejunum, Ileum 
und Kolon, erreicht wird. Die Loslichkeit der Verbindungen kann dabei von 

35 einem oder mehreren Faktoren abhangig sein, wie beispielsweise pH- 
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5 Wert. Einwirkzeit, Redoxpotential des Darmes, enzymatische Aktivitaten 
der Darmflora oder Druck, der durch die intestinale Peristaltik erzeugt wird. 
Die verschiedenen Mogllchkeiten zur Steuerung der Freisetzung von 
WIrkstoffen sind zahlreich beschrieben. Die pH-abhangige Loslichkeit wird 
beispielsweise bei Marvola et al., Eur J Pharm Sd, 1999, 7:259-267 und 

10 Khan Zl et al.. J Controlled Release. 1 999, 58:215-222 beschrieben. Pozzi 
F. et al., J Controlled Release. 1994. 31:99-108; Wilding IR et al., 
Pharmacol Ther, 1994, 62:97-124; Nlwa K. et al., J Dnjg Target, 1995, 
3:83-89 und US-4871549 offenbaren Systeme, die die Wirkstoffe in 
Abhangigkeit von der Zeit freisetzen. Beispiele fur Systeme mit einer 

15 kombinierten pH-Wert und Zeitabhangigkeit sind in Rodriguez M. et al.. J 
Controlled Release, 1998. 55:67-77 und Gazzinga A. et al., STP Pharm 
Sci. 1995, 5:83-88 beschrieben. Mit der Auflosung von Verbindungen, 
bedingt durch ein verandertes Redoxpotential im Dami, beschaftigen sich 
Bronsted H. et al.. Pharm Res 1992, 9:1540-1545; Yeh PY et al.. J 

20 Controlled Release. 1995, 36: 109-124; Shanta KL et al., Biomaterials. 
1995, 16:1313-1318 und Kimura Yet al.. Polymer, 1992, 33: 5294-5299. 
Beispiele fiir Systeme, die durch die Enzyme der Danmflora frelgesetzt 
werden, sind In Ashford M et al., J Controlled Release, 1994. 30:225-232; 
Femandez-Hen/as MJ et al., Int J Phanm. 1998, 169:115-119; EP- 
25 0460921; US-4432966 und Milojevic S et al., J Controlled Release. 1996, 
38:75-84; beschrieben. Die Auflosung von Systemen durch den Druck der 
intesCnalen Peristaltik wird in Muraoka M et al., J Controlled Release, 
1 998. 52:1 1 9-129 behandelt 

30 ErfindungsgemaB bevorzugt wenjen dabei folgende Verbindungen und 
deren Kombinationen, die jedoch keineswegs limitierend fur die 
voriiegende Erfindung sind: 

Hydroxypropyl-methylcellulose-phthalat (HPMCP 55). Hydroxypropyl- 
35 methylcellulose-acetat-succinat (Aqoat AS-MF. Aqoat AS-HF). 1:1 
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5 Kopolymer aus Methacrylsaure und Ethylacrylat (Eudragit L), Kopolymer 
aus Vinylacetat und Crotonsaure (Coating CE 5142), Cellulose-acetat- 
phthalat (CAP. Aquateric). Methacrylat-Kopolymere (Eudragit®S). 
Schellack. Time Clock System®, Camaubawachs, Hydroxypropylmethyl- 
celluiose (TC-5), Pulsincap®, Polyethylenglykol, vemetztes 

10 Polyethylenglykol, Ethylcellulose, Ethyicellulose-Ethanol-Gemisch, 
Hydroxypropylcellulose, Hydroxypropylmethylcellulose, Glycerin- 
Monostearat, Eudragit®E. Ebenso sind Hydrogele aus Azo-Verbindungen 
moglich, wie beispielsweise N-substituiertes Methacrylamid, N-tert- 
butyiacrylamid, Acrylsaure in Gegenwart von 4,4'-Bls-(methacryloylamino)- 

15 azobenzen,4,4-Bis(N-methacryloyl-6-aminohexanoylamlno)azobenzen 
Oder 3,3*,5,5-Tetrabronno-4,4,4*,4-tetra(methacryloylamino)azobenzen. 
Beispiele filr weitere Verbindungen sind lineare Polymervorstufen, 
beispielsweise entiialtend N,N-Dimethylacrylamid, N-tert-Butylacrylamid. 
Acrylsaure, N-Methacryloyl-glycyl-glycin-p-nitrophenylester, quervemetzt 

20 durch geeignete Vemetzter, wie z.B. N,N -(co-aminocaproyl)-4,4*- 
diaminoazobenzen sowie Polymere enthaltend Azoverbindungen, wie 
beispielsweise 2-Hydroxy-ethyl-Methacrylat, 4-(Methacryloyloxy)azo- 
benzen, N-(2-hydroxypropyl)methacrylannid-'Kopolyniere, Kopolymere 
enthaltend Styrol und 2-Hydroxyethylmethacrylat vemetzt durch 

25 beispielsweise 4,4'-Divinylazobenzen oder N.N'-Bis-(p-sterylsulfonyl)-4,4'- 
dlaminoazobenzen, Ebenso sind erfindungsgemaU Poly(ether-ester)azo- 
Polymere einsetzbar, wie beispielsweise Kopolymere enthaltend 4-[4-[(6- 
hydroxyhexyl)oxy]phenyl]azobenzoesaure und 1 6-Hydroxyhexa- 
decansaure, Kopolymere enthaltend 4-[2-[2-(2-hydroxyethoxy)- 

30 ethoxy]ethoxy]benzoesaure. 4-[4-[2-[2-(2-hydroxyethoxy)ethoxy]ethoxy]- 
phenyljazobenzoesaure und 16-Hydroxyhexadecansaure oder 12- 
Hydroxydodecansaure sowie segmentierte Polyurethane enthaltend m- 
Xylen-Dlisocyanat, 3,3 -Dihydroxyazobenzen, Polyethylenglycol oder 1,2- 
Propandiol. Femer einsetzbar sind Azoverbindungen enthaltende 
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5 Polyamide oder Kopolymere aus 4-[4-(chlorocarbonyl)phenyl)]- 
azobenzoylchlorid und a,a)-Bis(aminopropyl)-poly(tetramethylenoxid) 
sowie Kopolymere aus 4-[4-{Chlorocarbonyl)phenyl]azobenzoylchlorid und 
Jef^mine ED-600. 

Femer finden Pektine Verwendung. die zusatzlich ummantelt oder in einer 
10 Matrix eingebettet warden konnen, wie beispielsweise Methoxy-Pektin, 
amidiertes Pektin, Calciumpektinat, Pektin in Komblnation mit 
Ethylcellulose (Aquacoat, Surelease), Acrylsaureester-Polymere (Eudragit 
RS30D, Eudragit NE30D). Ebenso finden Kombinationen von Pektinen mit 
anderen Ballaststoffen Einsatz. Beispieie fur Ballaststoffe sind Guar 

15 (Galactomannan) oder Cliitosan, wobei die Ballaststoffe selbst wledemm 
ummantelt oder Bestandteil einer Matrix sein konnen. Hierbel finden 
folgende Substanzen Einsatz als Filmblldner: Polymethacrylatlosungen, 
Kopolymerisate enthaltend Polyurethan und Di-, Oligo- oder 
Polysaccharide (Galactomannane) sowIe Ethylgalactomannane oder 

20 Acetylgalactomannane. Ebenso finden Cyanoacrylat, Inulin. Inulln- 
Suspensionen mit Eudraglt-RS, methacryliertes Inulin, Chondroltinsulfat, 
Chondroltln-Polymere enthaltend 1,12-Diamlnododecan und 
Dicydohexylcarijodlimld. amorphe Amylose oder amorphe Amylose 
zusammen mit anderen filmbildenden Poiymeren als Filmbildner Einsatz. 

25 Ebenso konnen Dextrane venA/endet werden, die verschiedenartig 
vemetzt sein konnen, beispielsweise mit Diisocyanaten, Fettsaureestem, 
beispielsweise der Laurylsaure, Glutaraldehyd. Auch Konjugate aus 
Biphenylessigsaure und p-Cyclodextrin, Filme aus p-Cydodextrinen mit 
Methacrylsaure-Kopolymeren oder Acrylsaurepolymere mit 

30 Dlsaccharidseitengruppen kommen erfindungsgemaB zum Einsatz. 

Die Auswahl der Veriaindungen sowie deren vlellaltlge 
Kombinationsmoglichkeiten ennogllchen eine gezielte Freisetzung des 
schwammarfigen Gebiides im Oarm. 
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5 Femer betrifft die vorliegende Erfindung ein Mittel zur Verwendung zur 
Stimulanz der Darmtatigkeit sowie zur Verbesserung und/oder 
Nomnalisierung des Stuhlgangs, enthaltend ein Material in Form eines 
schwannmartigen Gebildes, das 3-dimensionale polymere Netzwerke 
aufweist und, sofem das Material im Magen und/oder Diinndarm abbaubar 
10 ist, mit einer Verbindung versehen ist, die ausschlieBlich im Darm loslich 
ist 

Unter schwammartigen Gebilden sind erfindungsgemaR Schaume zu 
verstehen, die aus gasgefullten, kugel-poiyederformigen Zellen bestehen, 
15 welche dutch hochviskose oder feste Zellstege begrenzt sInd. Einsetzbar 
sInd erfindungsgemaH sowohl naturiich vorkommende Schwamme ais 
aucii synthetiscli hergestellte schwammartige Gebiide. 

Die Herstellung der schwammartigen bzw.-formigen Gebiide erfblgt mit an 
20 sich bekannten Methoden nach dem Stand der Technik. In Abhangigkelt 
von dem eingesetzten Ausgangsmaterial kann im einfachsten Falle ein 
Schaum durch Einblasen. durch Schlagen, Schiitteln, Verspritzen oder 
Riihren in der betreffenden Gasatmosphare erhalten werden. Bei den 
Polymeren entsteht die Schaumstruktur aufgrund chemischer Reaktionen. 
25 So werden bei den Polyurethanen durch Zugabe von Blahmittein, die sich 
bei bestimmter Temperatur wahrend der Verarbeitung unter Gasbildung 
zersetzen. oder durch Zusatz von flussigen Losemittein wahrend der 
Polymerisation geschaumt. Die Verschaumung erfolgt entweder beim 
Veriassen des Extrusionswerkzeuges, d.h. im AnschluB an das 
30 Extrudieren oder Spritzgielien oder in offenen Fonnen. Die Hartung erfolgt 
unter den fur die jeweilige chemische Verbindung des Materials 
charakteristischen Bedingungen. 

Unabdingbare Voraussetzung fur die Einsetzbarkeit des Materials ist daR 
35 es komprimierbar ist, ohne daS die Zellstege brechen, Fiir die Auswahl 
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5 des Materials und die Art der Schaumbildung ist femer wesentlich, dad es 
quellfahig bleibt, ohne daB die Zellstege zerstort werden. 

Urn Verstopfungen des Darmes Oder schlimmstenfalls sogar einem 
DarmverschluB vorzubeugen, Ist das Volumen der dekomprimierten 
10 schwammartlgen Gebllde entsprechend auszuwahlen. Urn auch mit 
kleineren schwammartlgen Gebllden den gewiinschten stimulierenden 
Effekt auf die Darmaktivltat zu en-elchen, kann die orale Einnahme 
mehreren erfindungsgemaBer Mittel erfolgen. 

15 Das schwammartige Gebllde kann Im dekomprimierten Zustand jede 
belieblge Form und GroBe haben. Bevorzugt sind jedoch quaderformlge 
Oder rechtecksformige Oder runde Ausgestaltungen. 

Vorzugsweise Ist das Material so ausgelegt. daB das schwammartige 
20 Gebllde auf 1/2 bis 1/100 vorzugsweise 1/4 bis 1/50. besonders bevorzugt 
1/10 bis 1/20 seines Volumens bzw. seiner GroBe komprimierbar Ist Unter 
physiologlschen Bedingungen soil das komprimlerte Material sich nach der 
Passage durch Spelserohre und Magen vorzugsweise auf das Zwei- bis 
Hundertfache. besonders bevorzugt auf das Vier- bis Fiinfzigfache, ganz 
25 besonders bevorzugt auf das Zehn- bis Zwanzlgfache seines Volumens Im 
Darm ausdehnen konnen. 



Fur das schwammartige Gebllde sind erfindungsgemaB naturilche. 
halbsynthetlsche Oder synthetische Polymere einsetzbar. Beisplele 

30 geeigneter synthetischer Polymere sind Polyurethane. Polyacrylate. 
Poly(meth)acrylsaureester, Homo- und Copolymere des Vinylacetats. Zu 
den naturilchen und halbsynthetlschen Polymeren zahlen u.a. Cellulose. 
Cellulose-Ether. DIethylcellulose oder Celluloseester. wie 
Cellulosedlacetat Cellulosetriacetat Celluloseacetat-Proplonat 

35 Celluloseacetat und Cellulose-Butyrat. ErfindungsgemaB geeignet sind 
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5 Z.B. Cellulosederivate, insbesondere entsprechende Ether, z.B. 
Methylcellulose. Hydroxypropylcellulose, Hydroxypropyl-methylcellulose, 
Oder Natriumcarboxymethylcellulose (vorzugsweise solche Verbindungen 
mit hoherer Viskositat); naturliche (anionische) Schleimstoffe. z.B. 
Xanthan Gummi, Guar Gummi, Traganth oder Alginsaure und Saize 

10 davon. und dergleichen. Dariiber hinaus ist auch der Einsatz unloslicher 
Poiysacharide, wie Chitin bzw. Chitinderivate oder mikrokristalliner 
Cellulose denkbar. ErfindungsgemaR besonders bevorzugt werden 
linerare hochmolekulare Polymere. Vor allem sind erfindungsgemaR 
solche Polymere einsetzbar, die Faserstruktur besltzen. Beisplele fur 

15 solche Stoffe sind die Skleroprotelne, wie Keratine, Conchagene, Fibroin, 
Elastine und Collagen. 

Ebenso kommeh stabil vemetzte Polymere in Betracht. Insbesondere sind 
hier Uronsaure-haltige Polysaccharide oder deren SaIze denkbar, die 
durch lonische Bindungen miteinander vemetzt sind und durch zusatzliche 
20 kovalente Bindungen, beispieisweise durch mineralhaltige Sauren 
katalysierte Esterbindungen. stabil quervemetzt sind. 

In einer besonderen Ausfuhrungsvariante der Erfindung konnen sich die 
Polymere auch bereits im Magen dekomprimieren und in diesem Zustand 
25 in den Darm gelangen und diesen passieren. Als Materialien in Form eines 
schwammartigen Gebildes kommen hier Insbesondere solche in Betracht, 
die in gastrointestinalen Flussigkeiten kaum merklich bis gamicht 
abbaubar oder resorbierbar sind. 

30 

Die vorllegende Erfindung betrifft femer ein Verfahren zur Herstellung des 
oben beschriebenen MIttels. Dabei wird prinzipiell zunachst eine 
Suspension der Materialien fur das schwammartige Gebilde hergestellt 
und anschliefiend gefrlergetrocknet. Gegebenenfalls wird zuvor das 
35 Material fur das schwammartige Gebilde zerkleinert und/oder einer 



wo 01/17510 



PCT/EPOO/08647 

10 



5 alkalischen und/oder einer sauren Vorbehandlung unterworfen. Die 
Gefriertrocknung wird vorzugsweise bei -80 bis +50°C, insbesondere bei - 
30 bis +40°C durchgefuhrt 

Das resultierende Material wird anschlieBend Icomprimlert. Dies l<ann 
10 durch Pressen, Walzen oder vergleichbare l\/1ethoden geschehen. In einer 
besonderen Ausfuhnjngsfonn der Erfindung kann auch eine 
Komprimierung des Materials durch Kaubewegungen bei der oralen 
Einnahme des Materials erfoigen. 

15 Das so hergestellte schwammartige, komprimlerte Gebilde kann in einer 
bevorzugten Ausfuhrungsfonm der Erfindung mit der oben beschriebenen 
Verijindung versehen werden. D.h., entweder wird aus der Verblndung ein 
Behaltnls. 2.B. eine Kapselhulle, hergestellt und in diese das 
schwammartige Gebilde eingebracht. Oder auf das Gebilde wird die 

20 Verblndung direkt aufgebracht, etwa durch Tauchen, Bespruhen. 
Aufstrelchen oder ahnliche Methoden. 

In einer anderen Ausfuhrungsfbrm der Erfindung wird die Verblndung in 
das schwammartige Gebilde eingebracht. Dies kann z.B. durch Tranken 
errelcht werden. 

25 Femer ist denkbar, daR die Verbindung bereits bei der Herstellung des 
Materials durch direktes Vemiischen von Material und Verbindung in das 
schwammformige Gebilde eingebracht wird. 

Zweck des eriindungsgemaBen Verfahrens ist es, ein Mittel zu erhalten, 
30 das im Darm in dekomprimierter Fonm vorliegt und so eine stimulierende 
Wiricung auf die Darmaktlvitat ausiibt Dieses Ziel wird mit den genannten 
Verfehrenssdiritten enreicht 

Im Gegensatz zu anderen Lebensmittel-/Nahrungserganzungs-/Diat- oder 
Arzneimittelprodukten, die kuizfristig im Danii zersetzt werden oder schon 
35 In zerkleinertem Zustand in den Dami gelangen. behalt der aus 
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5 naturiichen, halbsynthetischen oder synthetischen sowie stabil vemetrten 
Polymeren bestehende, in der beschriebenen Weise hergestellte 
Schwamm- oder Schaumkorper durch sein uberwiegend 
dreidimensionales polymeres Netzwerk uber mehrere Stunden seine 
ursprunglich vorhandene Fonm. Das erfindungsgemaRe Mittel ubt somit im 
10 Damn eine Wirkung aus, die mit der eines Ballaststoffes vergleichbar 1st 
und aufgrund dessen die Damnaktivitat stimuliert. 

Hierbel liegt das erfindungsgemaBe Mittel beim Durchtritt durch die 
Speiserohre sowie bei der Passage des Magens oder Dunndarms in 
ausreichend komprimierter Fonm vor, urn sich im Damn, insbesondere im 
15 Dickdarm zu dekomprimieren und die gewiinschte Wirkung zu entfalten. 

In einer besonderen Ausfuhrungsvariante der Erfindung kann das Mittel 
jedoch auch bereits im Magen dekomprimieren und in diesem Zustand in 
den Darm gelangen und diesen passieren. Dies trifft insbesondere fur 
20 Materiaiien zu, die den Magen und Dunndarm auch in dekomprimierter 
Form passieren konnen ohne abgebaut zu werden. 

Fur den besonderen Fall, daS der Abbau des Materials jedoch bereits im 
Magen oder Diinndami beginnen sollte, muR ein entsprechender Schutz 
25 vor fruhzeitiger Degradation erfolgen. Ein solcher Schutz. kann dadurch 
erzielt werden, da& das Material mit einer Verbindung versehen ist, die 
sich ausschlielilich im Darm auflosL Hierbei kann diese Verbindung auf 
die bereits zuvor erwahnte Weise in/auf das Material ein-/ aufgebracht 
werden oder damit umhullt werden. 

30 

Anderenfalls ist es aber auch durchaus denkbar, dali das 
erfindungsgemaiie Mittel sozusagen fakultativ mit einer zuvor besagten 
Verbindung versehen werden kann. 
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5 Durch elne gegebenenfells auf/ln das Gebllde auf-/eingebrachte 
Verbindung bzw. eine Umhiillung daraus, besteht zum einen die 
Moglichkeit, das Material vor fruhzeitigem Abbau zu schutzen und zum 
anderen den Ort der Dekompression des Materials zu beeinfluBen. 

10 Durch das erfindungsgemaB Im Darm dekomprimlerte Mittel erfolgt eine 
Anregung der Dehnungsrezeptoren der Damiwand, die ihrerseits 
Kontraktionen des Darmes auslosen. Dies bewirkt die enwunschte 
Stimulation der Darmaktivitat und resultiert in einer Verkiirzung der 
Passagezeit des Darminhaltes, 

15 

In einer Ausfuhrungsfbmri des erfingungsgemaUen Verfahrens, die die 
Erfindung naher beschreibt, jedoch nicht darauf limltiert. kann als 
schwammartiges Gebllde losliches Collagen aus den Hauten junger Tiere, 
insbesondere Rinder oder Schweine, eingesetzt werden. Die loslichen 
20 Collagenanteile in der Haut von Tieren werden namlich mit zunehmendem 
Alter des Organismus immer geringer, da das Collagen durch 
intermolekulare Vemetzung ein unlosliches dreidimensionales Netzwerk 
bildet. Die Vemetzungsstellen sind feste chemische Bindungen zwischen 
einzelnen Collagenmolekiilen. 

25 

Bei der Herstellung der notwendigen Collagensuspensionen fur die 
Schwammherstellung mussen deshalb die H^ute aus 1 bis 2 Jahre alten 
Tieren (Bullen) stammen. Hier bildet das Collagen schon ein unlosliches 
Netzwerk. Durch eine stark alkalische und saure Vorbehandlung der Haut 
30 und mechanische Krafte beim Herstellen der Schwamm-Suspension, kann 
es dazu kommen, da& einzelne chemische und physikalische 
Vemetzungsstellen im Collagen geidst werden. 



Bei der Trocknung des Schwamms durch Gefriertrocknung und 
35 anschllellende Erhltzung bei 90 "C bis 130 'C, vorzugsweise 120 'C 
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5 werden wieder neue Vemetzungsstellen durch die relativ hohen 
Temperaturen in das Scliwammaterial eingefuhrt 

Dies bewirl^t eine langandauemde Unloslichlceit des Scliwammlcorpers in 
gastrointestinalen Fltisslgiceiten und/oder Wasser. Diese relative 
10 Unloslichkeit ist Voraussetzung fur eine relativ feste und stabile Struktur, 
die einen anhaltenden stimulierenden Effekt und damit eine laxative 
(abfulirende) Wirkung im Damn auslost 

Bei einer bevorzugten Ausfulirungsvariante der vorliegenden Erfindung 
15 werden zur Herstellung der scliwammartigen Gebilde stabil vemetzte 
Polyuronsaure-haltige Polysaccharide eingesetzt. Besonders bevorzugt 
sind Alginate oder deren Salze. Die Polymere sind hier neben ionischen 
Bindungen zusatzlich durch kovalente Bindungen, insbesondere durch 
mineralhaltige Saure katalysierte Esterbindungen, stabil miteinander 
20 quervemetzt- 

Dle Erfindung ist nicht auf die beschriebenen Verfahren beschrankt, 
sondem gilt auch fur alle anderen Verfehren, bei denen Schwamme, 
schwammahnlichen Gebilde oder Gele hergestellt werden, die durch die 
25 relative Unloslichkeit in Wasser und/oder gastrointestinalen Flussigkeiten, 
gegebenenfalls durch entsprechend geeignete Verbindungen unterstutzt 
eine langfristige Stimulierung der Darmtatigkeit erzielen sollen oder 
konnen. 

30 Das erfindungsgemade Mittei wird oral eingenommen. Der komprimierte 
Schwamm- oder feste Schaumkorper passiert durch Hinzufiigen von 
Trinkflussigkeit sowie leichte Kau- oder Schluckbewegungen IVIund, 
Rachen, Speiserohre und gegebenenfalls Magen und schwemmt 
vorzugsweise zu seinem ursprunglichen Volumen im Darm wieder auf. 
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5 Gegebenenfalls kann das Volumen auch groRer oder kleiner als das 
ursprungliche sein. 

Durch die orale Einnahme des erfingungsgemaRen Mittels wird erreicht 
daU die Dehnungsrezeptoren im Darm angeregt warden, da der 

10 komprimierte Schwamm- oder feste Schaumkorper durch die 
Schwerloslichkeit im Darm eine feste und mechanisch stabile Sturktur 
beibehalt. Infolgedessen laSt sich eine langfristige Anregung der 
Darmtatigkeit erzielen, verbunden mit einem verbesserten 
Wasserbindungsvermogen des Stuhl, gefolgt von gunstigeren 

15 Wachstumsbedingungen der Darmflora, wodurch letztendlich die 
Darmsekretion und die Darmdurchblutung angeregt werden. 

DemgemaB findet das erfindungsgemade Mittel VenA/endung zur 
Stimulanz der Verdauungs-ZDamitatigkeit zur Verbesserung und/oder 
20 Nonnalislerung des Stuhlgangs sowie zur Verkurzung der Passagezeit 
des Speisebreis im Darm. verbunden mit einer laxativen (abfuhrenden) 
Wirkung. Ebenso kann das l\/littel aber auch in den Bereichen der 
Pharmazie und/oder des Gesundheitswesens, bevorzugt der (DIat)- 
Emahrung oder Nahrungserganzung zum Einsatz kommen. 

Die vorliegende Erfindung betrifft somit femer die Verwendung des 
erfindungsgemaSen l\/littels zur Herstellung von Mittein zur Stimulanz der 
Danmtatigkeit sowie zur Verbesserung und/oder Normalislerung des 
Stuhlgangs sowie zur Herstellung von phannazeutisch wirksamen MItteIn 
und/oder Nahrungsmittein und/oder NahrungserganzungsmitteIn und/oder 
DIatnahrungsmitteln. 
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5 Patentanspruche: 

1. Mittel zur Stimulanz der Darmtatigkeit und/oder zur Verbesserung 
und/oder Normalisieaing des Stuhlgangs, enthaltend ein Material in 
Form eines schwammartigen Gebildes, dadurch gekennzeichnet, 

10 daB es 3-dimensionale polymere Netzwerke aufweist und. sofem 

das Material im Magen und/oder Dunndarm abbaubar ist, mit einer 
Verbindung versehen ist, die ausschlieRlich im Darm loslich 1st 

2. Mittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB das 
15 schwammartige Gebilde mit der Verbindung beschichtet ist 

3. Mittel nach einem der Anspriiche 1 Oder 2, dadurch 
gekennzeichnet, daB das schwammartige Gebilde in ein Behaltnis 
eingebracht ist das aus einer ausschlieBlich im Darm Idslichen 

20 Verbindung besteht 

4. Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 3, dadurch 
gekennzeichnet, daB die Verbindung in das schwammartige 
Gebilde eingebracht ist 

25 

5. Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 4, dadurch 
gekennzeichnet, daB die Verbindung in Flussigkeiten mit einem 
pH-Wert von 5 bis 1 0 loslich ist 

30 6. Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 5, dadurch 
gekennzeichnet, daB die Verbindung in Flussigkeiten mit einem 
pH-Wert von 5,5 bis 8,5 loslich ist 

7. Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 6, dadurch 
35 gekennzeichnet, daB die Verbindung in Flussigkeiten mit einem 
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pH-Wert von 6,4 ± 0,6 bis 7,0 ± 0.7 loslich ist. 

Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 7, dadurch 
gekennzeichnet, daB das schwammartige Gebilde natiirliche, 
halbsynthetische oder synthetische Polymere sowie stabil vemetzte 
Massen oder Kombinationen davon enthalt 

l\/littel nach einem der Anspruche 1 bis 8, dadurch 
gekennzeichnet, daB das schwammartige Gebilde Collagen, 
Zeliulose oder Aiginat enthalt 

Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 9, dadurch 
gekennzeichnet, daB das schwammartige Gebilde auf ein Hall> 
bis ein Hundertstel, vorzugsweise ein Viertel- bis ein Fiinfeigstel. 
besonders bevorzugt auf ein Zehntel bis ein Zwanzigstel seiner 
ursprunglichen GroRe komprimierbar ist. 

Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 10, dadurch 
gekennzeichnet, daB das Material im Darm auf das Zwei- bis 
Hundertfache, vorzugsweise das Vier- bis Fiinfzigfache, besonders 
bevorzugt auf das Zehn- bis Zwanzigfache seiner GroBe im 
komprimierten Zustand dekomprimierbar ist. 

Mittel gemaB einem der vorhergehenden Anspruche zur 
Verwendung zur Stimulanz der Darmtatigkeit sowIe zur 
Verbesserung und/oder Nomialisierung des Stuhlgangs. enthaltend 
ein Material in Fonm etnes schwammartigen Gebildes, dadurch 
gekennzeichnet, dafi es 3-dlmensionale polymere Netzwerke 
aufweist und, sofem das Material im Magen und/oder Diinndami 
abbaubar ist, mit einer Veriaindung versehen ist die ausschlieBlich 
im Dann loslich ist 
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Verfiahren zur Herstellung eines Mittels zur Stimulanz der 
Darmtatigkeit nach einem der Anspruche 1 bis 12. dadurch 
gekennzeichnet, daB ein Material in Form eines schwammartigen 
Gebildes reversibel komprimiert wird und gegebenenfalls auf dieses 
Gebilde eine Verbindung aufgebracht wird und/oder eine solche 
Verbindung in das schwammartige Gebilde eingebracht wird 
und/oder dieses Gebilde mit einer solchen Verbindung umhiillt wird. 

Verwendung des Mittels gemali einem der vorhergehenden 
Anspruche zur Herstellung von Mittein zur Stimulanz der 
Darmtatigkeit sowie zur Verbesserung und/oder Nomiaiisierung des 
Stuhlgangs. 

Verwendung des Mittels gema& einem der vorhergehenden 
Anspruche zur Herstellung von pharmazeutisch wirksamen Mittein 
und/oder Nahrungsmittein und/oder Nahrungserganzungsmittein 
und/oder (Diat)-Nahrungsmitteln. 

Verwendung des Mittels gemaB einem der vorhergehenden 
Anspruche zur Stimulanz der Darmtatigkeit und/oder zur 
Verbesserung und/oder Normalisierung des Stuhlgangs und/oder 
zur Verkiirzung der Passagezeit des Speisebreis im Darm, 
verbunden mit einer laxativen Wirkung. 
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